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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】セロトニン（5-HT）神経系は摂餌行動に深く関与している。その中でも、ラットにおいて5-HT1Bと5－HT2c
受容体を刺激すると摂餌量が抑制されることが示されてきている。しかし、これら受容体の脳局所における役割
は明らかになっていない。脳の各部位の中で、視床下部外側野（lateral hypothalamic area；LH）、視床下部腹
内側核（ventromedial hypothalamic nucle s；VMH）は摂餌行動の制御に関与していると考えられており、今回
この部位における5-HT1B、と5-HT2c受容体刺激が摂餌行動にあたえる影響とそのときの5-HT代謝について検討した。 
【方法】5-HT1B /2C受容体アゴニストであるmCPP（10μM、1mM）または溶媒をWistar系雌性ラットのLH、VMHに
透析プローブを用いて局所に拡散投与し、摂餌量と細胞外液中の5-HTおよび5-HIAA濃度を測定した。 
【結果】VMHにmCPP 1mMを投与した群でのみ、コントロール（溶媒）群と比べ有意な摂餌量の減少がみられた。
mCPP 10μM、またはLHに投与した群では摂餌量に有意な変化はみられなかった。細胞外液中5-HT濃度はmCPP lmM
投与群で、LH、VMHの両部位において有意に上昇したが、細胞外液中5-HIAA濃度については有意な変化はみられ
なかった。 
【結論】5-HT1Bまたは5-HT2c受容体の刺激による摂餌の抑制効果は特定の脳部位に依存しており、VMHに存在する
これら受容体が摂餌量の調節に関与していると推測された。またｍCPPは5-HT1B/2c受容体アゴニストとしての作用
だけでなく、5-HT放出、または5-HT再取り込み阻害作用を有している可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
【目的】セロトニン（5-HT）神経系は摂餌行動に深く関与している。その中でも、ラットにおいて5-HT1Bと5-HT2c
受容体を刺激すると摂餌量が抑制されることが示されてきている。しかし、これら受容体の脳局所における役割
は明らかになっていない。脳の各部位の中で視床下部外側野（the lateral hypothalamic are；LH）、視床下部
腹内側核（the ventromedial hypothalamic nucleus；VMH）は摂餌行動の制御に関与していると考えられており、
今回この部位における5-HT1Bと5-HT2C受容体刺激が摂餌行動に与える影響とそのときの5-HT代謝について検討し
た。 
【方法】5-HT1B/2C受容体アゴニストであるm-chloro-phenylpiperazine（mCPP、10μM、1mM）または溶媒をWistar
系雌性ラットのLHとVMHに透析プローブを用いて局所に拡散投与し、摂餌量と細胞外液中の5-HTと5-HIAA濃
度を測定した。 
【結果】VMHにmCPP1mMを投与した群のみ、コントロール（溶媒）群と比べて有意な摂餌量の減少がみられた。
mCPP10μM、またはLHに投与した群では摂餌量に有意な変化を認めなかった。細胞外液中5-HT濃度はmCPP1mM
投与群で、LHとVMHの両部位において有意に上昇したが、細胞外液中5-HIAA濃度については有意な変化はみら
れなかった。 
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【結論】5-HT1Bまたは 5-HT2c受容体の刺激による摂餌の抑制効果は特定の脳部位に依存しており、VMHに存在す
るこれらの受容体が摂餌量の調節に関与しているものと推測された。またmCPPは5-HT1B/2C受容体アゴニストとし
ての作用だけでなく、5-HT放出または5-HT再取り込み阻害作用を有している可能性も示唆された。以上の研究
は、VMHにおける5-HT1B/2C 受容体が摂餌の抑制に関与していることを示したものであり、今後この領域の研究に
寄与する点は少なくないと考えられる。よって本研究者は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定
された。 
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